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論 文 内 容 要 旨
非水溶媒,た とえば酢酸 エチル,にsuifonephthalein系 色素(以 下SP.色 素 と略す)
の1つ であるbromophenolblue(1)は 無色に溶解す る。 これに3級 ア ミンを加える と溶
液は黄 色になり,さ らにア ミンを加 え1と ア ミンのモル比 が1:1以 上 になると黄色の吸収 は減少
して赤紫色 を呈す る。この可視部領域 に生ずる吸収 スペ ク トルは極大吸収を:402と558mnに 有
し,348と456nmに 等吸収点を与える。 したが って1と ア ミンとの間 に平衡が成立 していると
いえ観 」方1の 水溶液 は紫色 を呈 し,ス ペ ク トル変化は非水溶媒 中の変化に類似 している。
1が非水溶媒 に無色 に溶解す ることは,ス ペ ク トル変化 に及ぼす非水 溶媒 の影響は少 ないのに対
し,水 溶液 中では水素 イオン濃度,イ オン強度み ょび溶媒和 など反応 た関射 る因子 が多 く,反応 は
複雑 となる。そ こで非水溶媒 中で呈色反応 の スペク トル変 化を測定 すれ ば単純 な反応 を知ることが
で き,そ こから簡単 な定性,定 量分析ができ,得 られた測定値 か ら物質 の電気陰性 度,溶 媒効果,
置換基効果 などに関す る物性値が得 られ,さ らに反応性 の予測 がで きる と考えて本研究 に着手 した。
1は水 に 溶 解 する とpHに 応 じて変色 し,そ の スペ ク トル変化 と化学構造の関係 について種 々
報告 されているが,い ずれ も確認 された とはいえない。そ こで1と ア ミンの反応を検討するのにあ
た って1と ア ミンの結 合体 を単離 しその構造 の確認 を行 なった。1の 酢酸 エチル溶液 にtriet-
hylamine(以下TEAと 略す),diethylamiae(1)EA)など7種 のア ミンを1の当量以下
の量 を加えて析 出 した結晶をエ タノールから再結晶 し(1:1)結 晶体を得,さ らに過剰のア ミン
を加 えて析 出 した結 晶を再結晶 し(1:2)結 合体 を得 た。
(1=1)結 合体 はIB,スペ ク トルで1640αガ1付 近に カルボ ニル基,16006ガ1付 近 にエ
チレン基 による二重結 合の吸収 を示Lス ル トン壌が開裂 してキノイ ド構造 を していることが確認 さ
れた。
一方(1:2)結 合体 のIRス ペ ク トルで カルボ ニル基 の伸縮振動が15400バ1に まで約
100σガ1も大 きくシフ トしている。そ して4,5-benzotroponeの カルボニル基は共鳴 に
よって15900ガ1ま で シフ トするとい うKloster-Jensenの報告,1の ジメチル誘導体,
モノメチル誘導体 を合成 し,UVス ペ クトル変化お よびア ミンとの反応 の変化 の検討から,(1:2)
結 合体は フェノール性水酸基 のプロ トンとア ミン間 で結 合 した分子化 合物で あることを明 らかに し
た。
吸収 スペ クトルの変化 から,非 水溶媒 中で1(H塞A)と ア ミン(B)との間 に平衡が成立 してい
ることがわか るが,こ の平衡は式(1),(2)で 表わす ことができる。
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H2A十Bミ ー ≧BH十 ・HA一
〔BH十 ・HA噌 〕
轟K1(1)
〔H2A〕 ・〔B〕
BH十 ・HA.唱十Bミ ⇒BH十(BH十 ・A2一)
〔BH十(BH十 。ガ ー)〕
=K:(2)
〔BH十 ●HA一 〕●〔B玉
ここでBH+・HA喝,BH十(BH+。A2崩)は(131)結 合体,(1:2)結 合体を表わ
す。
本反応 に澄いて画定 濃凌の1の 溶液 に対 して種 々の濃度の3級 ア ミンを加 えて変化 した黄色部の
吸光度A.1と雰 紫色部の吸光度A2を 測定 し,A2を 縦軸 に,A1を 横軸 にとって プロ ットす ると
式(3)か ら(1:1)結 合体 と(1:2)結 合体 の分子吸光係数 ε1,ε2が 求め られることを
A・ 一 《 ・・/・ 、)A、+CH・A… .(3}
見い出 した。ただ しG亙,Aは1の 全濃度を表わす。そ'こでTEA,tripfopylamine(以 下
TPAと 略 す)な ど7種 類 のア ミンについて ε1,ε2を 求 め,さ らにDavisら の方法 に従 っ
て平衡定数K2も 計 算 した。
ε1,ε2澄 よびK2を 利用 して上記7種 のア ミンを定量 した ところ,微 量なア ミンが棺 度よく
定量 できる ことが判明 した。
上記 の方法 に基づいて酢酸 エチル以外 の溶媒中で の1と3級 アミンとの反応 に及ぼす溶媒効果に
ついて検討 した。 メタノール,エ タノ7ル,ア セ トンな ど誘電率の大 きな溶媒,溶 媒和 し易い溶媒
中での反応 は,水 溶液中での反応 に類似 し式(1),(2)の みで平衡 は表 わせない。
ベ ンゼ ン,ジ オキサン,テ トラヒ ドロフラン中の反応 をTEA,TPAな ど7種 の ア ミンについ
て調ぺた。反応 の平衡定数 をLefflerの 方法で解析 し溶媒効果について考察 した。その結果,
ジオキサン,テ トラ ヒドロフ ラン中では酸素 の孤立電子対が塩基 として1に 対 しあ る程度の作用を
しア ミンの塩基性 と競合的に作用 してベンゼン中 とは異 った溶媒効果を示す ことがわか った。
つ ぎに1と3級 ア ミンとの反応 に澄け るア ミンの置換基効果 を探 究す る目的 で,3級 ア ミンとし
て11種 の ジメチルプ ミノアルキル輸 よび ジメチルア ミノア ラルキルを用 いて,1と の反応 をベン
ゼ ンと酢酸 エチル中で検 討 した。常法 により11種 のア ミンと1と の平衡定数Kl2を求め,さ らに
エンタル ピー,エ ン トロピーを計算 した。
まずTaf‡ のσ、》ド値 と平衡定数 の対 数 との相関図か ら置換基効果は極性効 果のみでは説明でき
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ない ことが判明 した。つ ぎにペンゼ ン,酢 酸 エチル中での反応 の4S-4Hdiagralnに つ いて.
検討 した。いずれ の溶媒 について も直線関係が生 じ,ジ メチルア ミノ基 に隣接 したα位 の炭素の置
換基 の数 によ りい くつか の群 に分類で きた。すなわち置換基 として メチル基 が存在 すると窒素の孤
立電子 と立体障害 を起 こ し,こ れが1と ア ミンの接近 を妨げる効果 となることを明 らかにす ること
がで きた。
CHg
i
MezN-CHx-CHz一,Me:N-CH-CHz_>Me:N-C-CHz-
d
CH3CH3
さらに水溶液 中の酸一塩基反応 に澄いて エン トロピーは解離 を妨げる方向に働 くが,本 反応では
逆に結 合を妨げ る作用 をすること,本 反応 がエンタル ピー 一エン トロピー支配で あるので温度 によ
る影響が強 く現 われる ことが判明 した。
非水溶媒中で過剰 の1の 存在下 アミンを加 える と式(1)の 反応が起 こり,液 は黄色 を呈 し,吸
光度は ムaInbert-Beerの法則 に従 って増加す る。 この反応を利用 して1の ベンゼン溶液 を滴
定液 として ア ミンの光度滴定 について検討 した。 一
1と濤定 され るア ミンの平衡定数 をK1=106-109,K2冒0-104と 仮定 し,種 々の組
み合せに よ,る理論 　綻 曲線 を計算 した結果力・らK,一107以 上 ・K1/K・一 ・・3以上 となる平衡
定数 を有 し,濃 度が2-4×10脚7mole以 上のア ミンであれば1の 滴定液 に よる定量が 可能 であ
ることが判明 した。
以上の考察 に基づ いて3級 ア ミンの定量 を行 な った ところ理論通 りの結果 が得 られた。さらに水
溶液 中の医築品,た とえばchlorpromazine,promethazine,'dibucaineなど
の定量 を行 ない,微 量 な医薬品 も精度 よく定量で きることがわか った。
以上 に述 べた非水溶媒 に夢いて行 なわれた呈色反応 は,SP.色 素の うち酸性度の強 い1を 主 とし
た ア ミンとの反応 であ った。1の スルホン酸基は水溶性色素 として必要であるが非水 溶媒 中で用 い
る場 合には必ず しも必要 ではない。スルホン酸基 を含まないtriphenylmethane系 色素 に
ben3aロrine系色素 がある。Renzaurine系色素 とア ミンとの反応 は,フ ェノール性水酸
基 とア ミンとの反応 だけで あるから,反 応 が単純で解析 も簡単 になる と考え られ る。そ こでtet-
rabromobenzaurine(n)を呈 色試薬 として1と の反応性を比較 した。
アミンとの反応にむいて皿は1と 比較 して エン トロピーの減少が少 ないため平衡定数が大 きく,
メタノール中では中心の炭素に メ トキシル陰 イオ ンが付加 し退色す る現 象がみ られ るな どの点で異
なヴζいる。すなわち直接反応に関与 しないと考え られた1の スルホ ン酸基 は3個 の フ ェニル基が平
面構造 を とろうとす ることを妨害 し,フ ェノール性水酸基 と結合 した テ ミンの挙動 を制約 し,さ ら
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に陰 イオンの中心炭素への接近を妬げるな どの影響を及ぼ している ことが判明 した。
以上 のこ とか ら,皿 は1と 比較 する とア ミンとの結合が強い こと,1塩 基性酸であるので反応の
解析 が容 易であるな ど,フ ェノール性水酸基 とア ミンとの反応 を検 討する際,1よ り優 れているこ
とが判明 した。
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審 査 結 果 の 要 旨
水溶液中の反応 と比較 して,非 水溶媒 中の反 応は溶媒の関与が少な く,反 応 の本質 を容 易に知
ることがで『きるので興 味あ る問題である。一 方反 応の状態 を調べ る測定法 として比色法 は微量濃
度の測定 が で き・測定精 度がよい点と測定方法が簡単 で あるな どの理 由から有 力な手段で ある。以
上の点から・本論文は弗 水溶媒 中における呈色反応を考慮 し溶媒効 果,置 換基効 果および反応性
の予測などについて検 討 し,tdphenylmethane系色素 のbr・m・phen・lblue(1)と
tetrabromobenzaurine(猛)とア ミンの反応 について論 じている。
1とア ミンの反応 に伴 うスペク トル変化か ら,1(H2A)と ア ミン(B)は(1:1)結 合体
(BH+・HA一),(1:2)結 合体(BH+(BH+・A2『))を 生ず ることが考え られた。
H,A+B=BH+・HA一(1)
BH+・HA7十B」=2BH+(BH+・A2一)… …(2)
そ こで(1:1)結 合体,(1:2)結 合 体を単離 し,IR,UVス ペ ク トル,(1)の 誘導
体の反応性の検討か ら,(1:1)結 合体はキ ノイ ド構造をと り(1:2)結 合体は フェ ノール性
水酸基 とア ミンとの間の結合 による分子化合物 で あることを確認 した。ついで 酢酸 エチル 中にお
ける反応の スペ ク トル変化を測定 し,そ の分子吸光係数,平 衡 定数な どを求め る方法を確 立し,
それを利用 してア ミンの定量がで きることを確 認 した。 さらに この方法に基 づいて溶媒効 果,置
換基効果を検討 した。 その結果,ベ ンゼ ン,酢 酸 エチル中では式(1),(2)に従 が う反応のみが
起 こるが,ア ル コール,ア セ トン中で は別の反応 も生 じて いることがわか り,ア ミン置換基の結
合に及 ぼす影響は極性効果 と立体効果の2つ の作用が加成的に作用 して いることがわかつた。
過剰の(1)の 存在下 ア ミンを加え ると吸光度はLambert-Beerの法 則に従 つて増加す る。
これを利用 して(1)に よ るア ミンの光度滴定を試みた。そ して理 論的考察か ら滴定 され るア ミ
ンの平衡定 数,濃 度の条件を求め,実 際のア ミンの定量に応用 し,医 薬品中に含まれ る微量ア ミ
ンが精度 よ く定 量で きることを確認 した。
さらに1と 皿のア ミンとの反応性の違 いを検討 し 皿に比 べ1の スルホ ン酸基 は立体的 障害 が
大き く,フ ェ ノール性水酸基 と結合 した ア ミン,3箇 の フェ ニル基の平面構造,中 心炭 素原子の
陰 イオ ンの攻撃に大 きな影響を 及ぼ してい ることが判明 した。
以上の ようにtfiphenylmethane系色素 とア ミンとの反応の性質を明 らかに し,非 水溶 媒
中の反応 は水溶液 中の反応 よ り解 析 し易 いので,反 応の本質を解明す るのに有効な手段を提供 し
た もので,学 位論文 と して価値 あるもの と認 める。
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